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目的：乳腺における針生検の増加に伴い、病理組織学的に「異型乳管増殖症」と診断する機会が
増えてきている。乳腺における「異型乳管増殖症」は細胞異型と構造異型を伴っているが生物学
的な性質を表現するのが困難な病変に対して用いる用語である。臨床では「異型乳管増殖症」の
診断がなされた場合確定診断のために再検することになるが、この詳細について検討された研究
はほとんどない。本研究では、初回生検で「異型乳管増殖症」と診断され、再検で悪性であった
症例の臨床病理学的な特徴を探求し、さらに初回生検で悪性と診断された症例と比較し悪性度な
どを評価することで、患者への説明の一助となる研究を目指した。 
方法：2006-2010 年に聖路加国際病院において画像診断により異常を指摘され精査目的に針生検
が施行された 6852例のうち、202例(2.9%)が異型乳管増殖症と診断された。このうち初回生検か
ら再検または手術が当院で施行された 101症例を対象とした。免疫組織化学的な評価はエストロ
ゲンレセプター(ER)、プロゲステロンレセプター(PgR)、human epidermal growth factor receptor 
tpye2(HER2)、p63、Ki67 を用いた。画像評価はマンモグラフィ(MMG)、超音波(US)のカテゴリー
で評価した。初回生検で悪性の診断がついた症例の抽出方法は、同時期に生検で非浸潤性乳管癌
(DCIS)や浸潤性乳管癌(IDC)と診断、手術された患者データ(DCIS: n=387; IDC: n=1529)より年
齢をマッチさせたランダムサンプリングで行った。 
結果：「異型乳管増殖症」101例の平均年齢は 50.1±11.2歳、平均フォローアップ期間は 1121.6
±489.7 日であった。異型乳管増殖症の中でも組織学的に悪性よりに評価した症例に再検で悪性
が判明した割合が多かった。再検で非悪性は 38 例、DCISが 45例、浸潤癌が 18 例であった。こ
れら 3群間での比較では、乳管周囲の p63免疫染色陽性の筋上皮細胞の数(p<0.05)と超音波のカ
テゴリー(p<0.001)で有意差がみられた。再検で DCIS が判明した群と初回生検で DCIS が診断さ
れた群での比較では、再検で DCIS が判明した群は MMG カテゴリーが低く(p<0.05)、Ki67 標識率
も低く(p<0.01)、Van nuys prognostic index(VNPI)の高リスクが少なかった(p<0.05)。再検で
IDC が判明した群と初回生検で IDC が診断された群での比較では、再検で IDC が判明した群が生
検における病変が小さく(p<0.001)、Ki67 標識率も低く(p<0.01)、HER2 陽性症例は認めず、
Nottingham histological grade(NGS)のグレードが低いものが多かった (p<0.05)。 
考察：初回生検で異型乳管増殖症と診断され、組織学的に悪性よりに評価した症例に再検で悪性
が判明した症例が多くみられた。また、再検で DCIS や IDC が判明した症例は悪性所見がなかっ
た症例と比較し乳管周囲に認める p63陽性の筋上皮細胞が優位に減少していた。USカテゴリーで
も有意差を認めていたことから、初回生検で「異型乳管増殖症」と診断され再検を考慮した場合、
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組織学的な評価の詳細と筋上皮細胞の評価および USの所見が参考になると考えられた。 
初回生検で DCISと診断された群は再検で DCISが判明した群と比較し Ki67標識率が高く、VNPI
も高かった。これより再検で DCIS と診断された群は増殖性や悪性度が低く、予後が良好である
ことが考えられた。初回生検で異型乳管増殖症、再検で IDCが判明した群は Ki67標識率が低く、
HER2陽性症例を含まず、NGS はグレードの低い症例が多かった。したがって再検で IDCが判明し
ても、低悪性度で良好な予後が期待できると考えられた。 
以上より、初回生検で異型乳管増殖症の診断をして、組織所見あるいは画像所見で悪性が疑わ
れた場合は積極的に再検を促し、悪性の確定は再検まで遅延したとしても悪性度が低い段階で治
療に進めることができ、良好な予後が期待できると考えられた。 
結論：乳腺の針生検で「異型乳管増殖症」と診断され再検を考慮する場合、組織学的な詳細な評
価と乳管周囲の p63陽性の筋上皮細胞の評価、USの評価を参考に再検を勧め、再検で悪性が判明
しても悪性度が低い段階で治療に進めることができる。以上の研究が針生検で「異型乳管増殖症」
と診断された患者への説明の一助となると考えられる。 
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